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論文審査の要旨及び担当者 
 
報 告 番 号 氏 名 甲 乙 第     号 
（ 論 文 審 査 の 要 旨 ） 
論文題名：Hydrogen gas inhalation inhibits progression to the “irreversible” stage of shock 
     after severe hemorrhage in rats 
     （ラット出血性ショックモデルにおける水素吸入の致死的重症化抑制効果） 
 
 
 出血性ショックにおいては、止血や大量輸血などの根本治療が行われるまでの間の
ショック状態に耐えられるかどうかも､生存率に影響を及ぼす要因の一つである。本研究
では､水素ガス吸入がラットの出血性ショックに対する耐性を与え、蘇生後の生存率、循
環動態を改善させることを明らかにした。 
 審査では、まず水素ガスの吸入時期についての質問がなされた。本研究では、ショッ
ク開始時からの吸入を選択したが、臨床上は蘇生時からの吸入がより現実的と考えられ
る。しかし､追加実験の結果では、蘇生時からの吸入はショック時からの吸入に比べてそ
の効果は十分ではなかった。したがって、水素ガスは虚血再灌流傷害よりも虚血に対し
てその効果を有すると考えられ、出血性ショックにはより早期の水素ガス投与が有効で
あると回答された。次に、蘇生後の血行動態に関する質問がなされた。先行研究の心肺
停止モデルにおいては、水素ガスの心機能改善効果が認められる一方で、本研究では対
照群との心機能の差は認めなかった。これは、心停止後では直接的に心臓に傷害が加わ
るのに対し、出血性ショックでは心臓への直接的傷害はないため、心機能に差を認めな
かったと推察される。この結果から、血圧回復度の差は血管抵抗に起因することが推察
されるが、その解析に関しては今後の課題であると回答された。次に、水素ガスの作用
機序に関する質問がなされた。本研究では機序に関する検討をしていないが、水素ガス
が活性酸素等の酸化ストレスを軽減することは明らかにされている。その産生を抑制す
るのか、あるいは産生された活性酸素を拮抗しているのかを解明するため、重水素など
を用いた質量解析などを現在、検討していると回答された。加えて、ショックに伴う血
管内皮細胞傷害への効果も検討すべきとの指摘があった。さらに実験モデルに関する質
問がなされた。本研究では出血量の4倍量の生理食塩水での蘇生を選択した。このモデル
はやや古典的なモデルであり、昨今の外傷学の治療戦略から輸液蘇生よりも輸血蘇生が
推奨されているなど本研究の限界となると回答された。最後に臨床応用に関する質問が
なされた。出血性ショックに対する水素ガス吸入は､出血性ショックの根本治療ではな
く、死亡までの時間を延長させることを目的としている。例えば、医療機関から遠く離
れた場所で発生した外傷で搬送中に死亡した症例であっても､水素ガス吸入がショックへ
の耐性を与え、救命できる可能性が高まると考えられ、今後は有効水素濃度や投与開始
時期と共に作用機序の解明に更なる検討が必要と回答された。 
 以上、本研究は検討すべき課題は残すものの、水素ガス吸入が出血性ショックに対す
る抵抗性を与え、蘇生後の生存率、循環動態を改善させることを明らかにした点におい
て、有意義な研究であると評価された。 
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